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摘要：从海洋生物中提取海藻酸纳和壳聚糖作为纳米粒的包被材料，并分别包装成人胰岛
素纳米粒。选用基质辅助激光解吸离子化飞行时间（Matrix-assisted laser desorption ionization 
/time of flight, MALDI-TOF）质谱技术研究胰岛素海藻酸钠纳米粒包装、释放过程及在不同
酸碱介质条件下的稳定性。 
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离源。透析分离装置最大截留分子质量为 10 000 u。 
1.3 方法 





1.3.2  INS壳聚糖纳米粒制备  
取一定量的壳聚糖溶于 1％醋酸溶液，加入一定
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量的 INS溶液和 0.1％多聚磷酸钠溶液， 在磁力搅拌
的条件下，搅拌反应 30 min，即得到 INS壳聚糖纳米
粒溶液[3]，随后立即进行透析去除游离 INS和其他分
解产物。 
1.3.3  INS壳聚糖纳米粒的酸稳定性 
取适量 INS壳聚糖纳米粒混悬液装入透析袋中，
并置于在 0.01mol/L的 HCl溶液中，恒温振荡(37℃，
150 r/min)透析 3h或透析到透析袋中不含有游离 INS
及它的分解产物。 
1.3.4  INS纳米粒分离 
将 INS海藻酸钠纳米粒和 INS壳聚糖纳米粒的溶
液分别以 38 000 r/min转速离心 30 min (10℃), 随后
收集沉淀物，弃上清液, 并进行透析反应。透析的目
的是去除样品中的游离 INS和它的分解产物。 
1.3.5  INS纳米粒释放 INS和它的分解产物 







饱和的 DHB于混合溶液中，超声波处理 5 min，并离











称为 A链和 B链，A链含有 21个氨基酸残基，而 B
链中则有 30个，肽链之间通过两对二硫键构成 INS，
分子质量为 5 870.20 u。作者采用MALDI-TOF 质谱
技术研究表明，注射针剂的 INS呈单体，单电荷，其
m/z位于 5 870.2处，并含有微量的 INS分解产物，
即 A（2 848.0 m/z）和 B(3 359.5 m/z)链。图 1是经透
析（截留分子质量小于 10 000 u）后，INS海藻酸钠
纳米粒的质谱图谱，显示了 3 个质谱峰，其 m/z 分







量分析器检测后，产生 3 个质谱峰（图 1）。进一步
实验还表明, INS经海藻酸钠包被后，其 INS纳米粒
无法被来自 MALDI 离子源的激光和 DHB 解吸成分













     质量/电荷（m/z） 
图 1 经透析后的胰岛素海藻酸钠纳米粒的质谱图 
Fig. 1  Mass spectrogram of sodium alginate nanoparticles of the 
insulin after dialyzing 
 
2.2 酸性介质影响 INS 海藻酸钠纳米粒的稳 
定性 
图 2是溶于醋酸（pH4.8）的 INS海藻酸钠纳米
粒的质谱图谱，显示了 5个特征质谱峰，其中 m/z 为
 
Marine Sciences/Vol.30,No.1/2006 75
2 840.63和 5 780.06质谱峰与图 1结果相对应，可视
为 INS和它 A链的质谱峰,而其它 m/z为 1 034.42,  






迫使 INS海藻酸钠纳米粒释放 INS同时，降低了 INS
或它的 A 和 B 链的稳定性，并酸解成新的多肽产物
（图 2）。进一步 INS 释放动力学研究表明，在醋酸
介质下，INS 海藻酸钠纳米粒可直接释放 INS, 其释
放速率（检测波长 280 nm）极为缓慢，最大释放量
所需要的反应时间约 90 h 左右。这些现象说明，在
有机化合物环境下，INS耐酸能力明显减弱，被分解






质量/电荷（m/z）             
图 2 在乙酸介质(pH4.8)中胰岛素海藻酸钠纳米粒的质谱图 
Fig.2  Mass spectrogram of sodium alginate nanoparticles of the 
insulin in the medium of acetic acid (pH4.8) 
 
2.3 碱性介质影响 INS海藻酸钠纳米粒的稳 
定性 
图 3是溶于 0.1 mol/L NaOH的 INS海藻酸钠纳
 
                      质量/电荷（m/z） 
图 3  在碱性介质中（0.1 mol/L NaOH）胰岛素海藻酸钠纳米粒的质谱图 




















图 4是在酸性介质（0.1 mol/L HCl）条件下，INS
壳聚糖纳米粒的质谱图谱，仅仅显示出位于 5780.06 
m/z处的 INS质谱峰。由于壳聚糖具有遇酸易分解成
简单多糖的特点， 因而 INS 壳聚糖纳米粒在 0.1 
mol/L HCl 酸性介质中，易被降解成简单多糖混合
物， 释放了 INS。INS的分子结构中含有 2对硫硫键，
其结构比 INS 的 A和 B链产物更稳定，具有耐弱酸
特点[5]。而缺乏这种结构的 INS A和 B链易被酸解成
小于 1 000 u的产物，因而在图 4中仅显示出 INS 质








间，介质中 H+不影响 INS 的包封率，这些结果可借
鉴说明 INS 壳聚糖纳米粒在醋酸介质(pH4.8)中呈稳
定状态，而在较强酸性介质（0.1mol/L HCl）呈不稳









   质量/电荷（m/z） 
图 4  INS壳聚糖纳米粒在酸性介质（0.1mol/L HCl） 
中的质谱图 
 Fig.4  Mass spectrogram of chitosan nanoparticles of the insulin 
in the acidic medium ( 0.1mol/L HCl)    
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Abstract: Sodium alginate and chitosan extracted from the halobios were selected as packaging materials of 
nanoparticles of the human insulin nanoparticles, respectively. Matrix-assisted laser desorption ionization /time of 
flight (MALDI-TOF) mass spectrometry was used to study the processes of packaging and releasing of the insulin 
and its stability in the different basic and acidic mediums from the sodium alginate nanoparticles .  
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